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Primo-infection par le VIH : 
encore insuffisamment detectee ! 


Nathalie Lerolle* ** , Cecile Goujard*** 


L a primo-infection par le virus 
de I’immunodeficience humaine 
(VIH) correspond a la periode 
de dissemination du virus dans I’organisme, 
durant les 12 semaines suivant la 
contamination. II s’agit d’une phase 
dynamique pendant laquelle la replication 
virale tres active contribue a la constitution 
des reservoirs viraux et qui est associee 
a une activation immune majeure. La charge 
virale diminue ensuite spontanement jusqu’a 
I’obtention d’un equilibre immuno-virologique, 
entre 3 et 6 mois apres I’infection, dont le 
niveau est predictif du risque de progression 
clinique. Le tableau clinique et biologique 
de la primo-infection est variable entre 
les personnes et peu specifique, ce qui limite 
son diagnostic si un risque d’exposition recent 
au VIH n’est pas systematiquement recherche. 
Ainsi, en France en 2010, le nombre 
de nouvelles infections restait eleve, entre 
7000 et 8000 par an, et seulement 11 % 
des nouveaux diagnostics de seropositivite 
concernaient des patients en primo-infection. 
Cette situation est d'autant plus preoccupante 
que son diagnostic biologique est ameliore 
par I’utilisation des tests combines 
anticorps-antigene p24, complete par la 
recherche directe du virus dans les infections 
tres recentes. Le risque de transmission virale 
est eleve au moment de la primo-infection, 
tant au cours des relations sexuelles que 
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pendant la grossesse, et contribue 
a la poursuite de I’epidemie observee 
dans les pays du Nord. 

Quand evoquer une primo-infection 
par le VIH? 

La frequence des symptomes au cours 
de la primo-infection est incertaine, 
mais concernerait 40 a 90 % des patients, 
ce qui justifie de depister largement 
les populations rapportant des expositions 
a risque de transmission du VIH et lors 
de toute infection sexuelle transmissible. 

La primo-infection se manifeste par des 
symptomes et/ou des anomalies biologiques 
de syndrome viral aigu, survenant 
2 a 4 semaines apres I’exposition au VIH-1 
(v. tableau). 1 Les symptomes durent 
en moyenne 2 semaines (entre quelques jours 
et 2 mois), en dehors des adenopathies qui 
peuvent persister longtemps. Les principaux 
diagnostics differentiels du VIH-1 sont les 
autres primo-infections virales (infection 
a virus d’Epstein-Barr, a cytomegalovirus, 
hepatites) ou infections virales aigues 
saisonnieres, la toxoplasmose, la syphilis et 
les infections streptococciques. Le diagnostic 
de primo-infection par le VIH doit done etre 
evoque chez tout patient ayant un syndrome 
viral aigu avec un tableau clinico-biologique 
compatible, ou chez un patient recemment 
expose au VIH, y compris s’il regoit un 
traitement antiviral pre-exposition (PrEP). Les 
caracteristiques de la primo-infection aVIH-2, 
dont la frequence est tres faible en France 
en regard du VIH-1, n’ont pas ete decrites. 

Quels tests utiliser pour le diagnostic 
virologique? 

En cas de suspicion de primo-infection, 
un test serologique VIH combine (detection 


de I'antigene p24 et des anticorps anti-VIH-1 
et VIH-2) est indique. En cas de resultat 
negatif ou douteux, la recherche de I’ARN-VIH 
plasmatique (charge virale) est necessaire. 

En effet, alors que le test combine est positif 
a partir du 15 E jour post-exposition, I’ARN-VIH 
est detectable des le 7-1 0 e jour (v. figure). 

Si le resultat est positif, un deuxieme test 
serologique doit etre effectue pour confirmer 
le diagnostic. Le bilan virologique doit etre 
complete par la realisation d’un genotype 
de resistance et la determination du sous-type 
viral. En 2014, les tests rapides d’orientation 
diagnostique (TROD) ne depistent que 
les anticorps anti-VIH, et ne permettent 
pas de depister une infection aigue en cours. 
Les tests serologiques classiques et/ou la 
recherche de EARN sont done a privilegier. Le 
depistage des partenaires sexuels recents doit 
egalement etre propose, ainsi que le depistage 
d’autres infections sexuelles transmissibles 
(syphilis, chlamydiose ou autre en fonction 
des elements cliniques) et des hepatites 
virales B et C, indispensable dans ce contexte. 

Quels arguments pour instaurer 
un traitement antiretroviral precoce? 

A I’ere du traitement universel recommande 
en France depuis 2013, la question de traiter 
ou non les cas de primo-infection ne se pose 
plus. Le traitement doit etre propose dans 
un delai court, inferieur a une semaine apres 
confirmation de I’infection. L’initiation rapide 
du traitement reduit la duree de la phase 
symptomatique et I’intensite des symptomes. 
Elle preserve le systeme immunitaire 
en diminuant I'hyperactivation immune, 
en preservant les reponses specifiques 
et en restaurant ou en maintenant un niveau 
eleve de lymphocytes CD4, protecteur 
a long terme des comorbidites liees au VIH. 
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a Symptomes et anomalies biologiques evocateurs 
< de primo-infection par le VIH 

Signes et symptomes cliniques 

Anomalies biologiques 

Signes generaux : fievre, asthenie, myalgies, 

Anomalies de I’hemogramme: 

arthralgies, amaigrissement 

- thrombopenie 

Signes cutaneo-muqueux: 

- leucopenie 

- erytheme maculo-papuleux non prurigineux symetrique 

- lymphopenie ou 

touchant la face et le tronc, rarement generalise 

hyperlymphocytose 

- angine ou pharyngite 

(realisant un syndrome 

- ulcerations orales, genitales 

- candidose buccale 

mononucleosique) 

Adenopathies peripheriques non inflammatoires, 

Autres anomalies: 

localisees ou generalisees 

- cytolyse hepatique 

Signes neuropsychiatriques: cephalees isolees, 

- elevation des creatine- 

meningite, mononevrite, radiculonevrite, encephalite 

phosphokinases 

Signes digestifs: nausees, vomissements, diarrhee 

- meningite lymphocytaire 

Autres: pneumopathie interstitielle, infection 
opportuniste... 

aseptique 


Le benefice de la precocite du traitement 
a aussi ete demontre sur le niveau 
des reservoirs cellulaires du virus persistant 
en phase chronique d’infection. 2 Ainsi, 
un traitement a un impact d’autant plus 
important qu’il est administre rapidement 
apres I’infection ; c’est dans cette situation 
de reservoir viral tres bas qu’un controle 
viral a pu etre observe chez de rares 
patients ayant arrete leur traitement 
antiretroviral, meme si cette option n’est pas 
recommandee. 3 Enfin, le traitement precoce 
reduit la duree de replication virale et son 
intensite, protege du risque de transmission 
virale au fcetus chez la femme enceinte. 

La part importante des patients en 
primo-infection comme source de nouvelles 
contaminations est un autre argument pour 
un traitement universel et precoce 
de I’infection comme modalite preventive 
de type « traitement comme prevention » 


(Treatment as Prevention [TasP]), ce d’autant 
que les patients sont symptomatiques. 

Quel schema therapeutique prescrire 
et quel suivi instaurer? 

Les recommandations de traitement 
antiretroviral pendant la primo-infection 
prennent en compte le risque d’infection 
par un virus porteur d’une mutation 
de resistance aux antiretroviraux, sans 
attendre les resultats du test genotypique. 
Ainsi, en France, les etudes epidemiologiques 
recentes montrent, avant traitement, des 
mutations aux inhibiteurs non nucleosidiques 
et nucleosidiques de la transcriptase inverse, 
aux inhibiteurs de protease et de I’integrase 
chez respectivement 7,1 % 5,6 %, 2,1 % 
et 1 ,7 % des patients. 4 Ce taux de resistance 
pourrait evoluer dans les prochaines annees 
avec la diffusion des traitements preventifs 
(PrEP) exposant, en cas d’echec, a un risque 


augmente de mutations aux inhibiteurs 
de la transcriptase inverse. La prescription 
initiale d’abacavir est limitee par le delai 
de disponibilite de la recherche de I’allele 
HLA-B5701 (obligatoire pour cette prescription 
afin de depister les sujets HLA-B5701 
« positifs » intolerants a ce medicament) 
et la charge virale generalement elevee 
dans cette situation (I’abacavir est uniquement 
prescrit si la charge virale est inferieure 
a 100000 copies ARN/mL). Le schema 
preferentiel comporte ainsi une association 
de deux inhibiteurs de la transcriptase inverse 
dont le tenofovir en I’absence d’insuffisance 
renale et la lamivudine ou I’emtricitabine, 
associes a un inhibiteur de protease. 4 ' 5 
Cette association peut etre modifiee ensuite, 
en prenant en compte les resultats du bilan 
pretherapeutique et la tolerance initiale du 
traitement. Deux essais recents ont demontre 
I'absence de benefice supplemental 
d’un traitement initial intensifie compare 
a une tritherapie de reference. Certaines 
situations meritent une expertise 
multidisciplinaire: femmes enceintes, patients 
en echec d’un traitement pre-exposition, 
co-infection par le virus de I’hepatite C. 

Les visites sont rapprochees apres I’initiation 
du traitement, ce d’autant que les patients 
sont symptomatiques. Meme si I’objectif 
virologique est, comme dans I’infection 
chronique, I’obtention d’une charge virale 
indetectable apres 6 mois de traitement, 
le delai est souvent allonge. Le diagnostic 
d’echec virologique repose, dans ce contexte 
de charge virale pretherapeutique tres 
elevee, sur la persistance d’une replication 
virale detectable au seuil de 50 copies/mL 
a 1 2 mois de traitement. Les patients 
sont informes du risque de transmission 
du VIH et des mesures preventives. 
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Copies Debut des symptomes 



Jours apres 
transmission 
du VIH 


J15 : Antigene p24 positif 
I J23-30 : Anticorps anti-VIH positifs (ELISA) 

J30 : Western-Blot positif 


BEDES Charge virale du VIH lors d’une primo-infection. VIH : virus de I’immunodeficience humaine. 


[.’education therapeutique, le soutien 
psychologique et le support associatif 
sont importants pour accompagner 
ces patients dont I’annonce de I’infection 
est recente et optimiser leur observance 
therapeutique. Le traitement initie au moment 
de la primo-infection doit etre poursuivi 
indefiniment, comme au cours de I’infection 
chronique. 

Le diagnostic de I’infection a VIH-1 au stade 
aigu et son traitement immediat permettent 
de limiter les consequences immuno- 
virologiques du virus, avec un impact observe 
a court terme sur les reservoirs viraux 
et le statut immunologique et attendu a long 
terme sur la morbidity de I’infection traitee. 
C’est dans cette population de patients que 


se portera prioritairement la recherche a visee 
de guerison fonctionnelle du VIH. La formation 
des professionnels de sante et I’information 
des personnes appartenant a des groupes 
a risque d’infection par le VIH represented 
un enjeu de sante publique en France, 
avec pour objectif, par I’amelioration 
du depistage et du traitement au cours 
de la primo-infection, de limiter les nouvelles 
infections et d’ameliorer le pronostic a long 
terme de I’infection. • 


N. Lerolle declare n’avoir aucun lien d’interets. C. Goujard 
declare des interventions ponctuelles pour Gilead, ViiV 
Healthcare, Abbott et Janssen Cilag ; et avoir ete prise en 
charge a I’occasion de congres par Bristol-Myers Squibb, 5, 

MSD, Janssen Cilag et Gilead. 
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